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Chronisch boezemfibrilleren is een ritmestoornis waar 2-4Vo van de
bevolking ouder dan 60 jaar aan lijdt. Boezemfibrilleren kan subjectieve
klachten veroorzaken maar ook tot complicaties leiden zoals een
verslechtering van de pompfunktie van het hart of het optreden van thrombo-
embolische processen. Bovendien leidt boezemfibrilleren tot een hogere
mortaliteit. De therapie voor chronisch boezemfibrilleren is dan ook gericht
op het herstel en behoud van sinusritme. Vroeger werd boezemfibrilleren
vaak veroorzaakt door reumatisch kleplijden. Dit komt in de westerse wereld
nu nauwelijks meer voor. Verwacht kan worden dat in de toekomst
chronisch boezemfibrilleren steeds frequenter voor zal komen door de
vergrijzing van de bevolking. Deze gewijzigde etiologie en de verbeterde
diagnostische en therapeutische mogelijkheden van onderliggende cardiale
ziekten leiden tot een veranderde patienten-populatie met chronisch
boezemfibrilleren.
In dit proefschrift werd gezocht naar een methode tot verbetering van het
succes van de electrische cardioversie en het behoud van sinusritme daarna.
Tevens werd gepoogd om waarschijnlijk onbehandelbare patienten te
identificeren. Dergelijke patienten kan de electrische cardioversie en de soms
schadelijke antiaritmische behandeling dan bespaard blijven.
Hoofdstuk 1 omvat een literafuuroverzicht van chronisch boezemfibrilleren
en de therapie daarvan. De voorkeursbehandeling voor herstel van sinusritme
blijkt de electrische cardioversie te zijn. Atrioventriculaire geleiding
vertragende medicijnen kunnen gegeven worden indien de electrische
cardioversie niet slaagt of wanneer het behoud van sinusritme daarna
problemen oplevert. Hierbij wordt echter niet het sinusritme en dus niet de
boezem contractie hersteld. Klasse I antiaritmica, zoals quinidine of
flecainide, dienen hiervoor nooit gebruikt te worden. Deze antiaritmica
kunnen namelijk de atrioventriculaire geleiding vergemakkelijken.
In Hoofdstuk 2 werden de resultaten besproken van een studie naar het
succes van de electrische cardioversie en de faktoren die dit beinvloeden bij
246 patienten met chronisch boezemfibrilleren of boezemflutter. Het
percentage succesvolle electrische cardioversies was 7UVo bij boe-
zemfibrilleren en 96% bii boezemflutter. Succes werd negatief beinvloed
door: a. langere duur van de ritmestoornis, b. het overwegend aanwezig zijn
van boezemfibrilleren in plaats van boezemflutter en c. een hogere leefdtijd.
Met de ontwikkelde statistische formules of met het hiermee verkregen
nomogram, kan de kans op een succesvolle electrische cardioversie bepaald
worden. Patienten waarbij electrische cardioversie een geringe kans van
slagen heeft kan dan een alternatieve therapie aangeboden worden.
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De profylactische werkzaamheid van nieuwe antiaritmica werd in
Hoofdsfuk 2, 3 en 4 onderzocht. In Hoofdstuk 2 werd gevonden dat
profylactisch gegeven antiaritmica beperkt werkzaam zljn. Onze studie kan
echter bekritiseerd worden omdat het gebruik van antiaritmica niet
gerandomiseerd werd en meestal de 'slechtste' patienten antiaritmica kregen,
waardoor de uitkomst mogelijk negatief beinvloed is.
In Hoofdstuk 3 werd bij patienten post-cardioversie therapie met flecainide
vergeleken met geen therapie. Zij die flecainide kregen behielden significant
langer sinusritme evenals patienten in een lagere New York Heart
Association klasse voor inspanningsvermogen. Dit benadrukt de effektiviteit
van flecainide voor deze indikatie.
In Hoofdstuk 4 werd het effekt van sequentieële medicamenteuze therapie
beschreven. Na de eerste cardioversie werd flecainide gegeven, vervolgens
(bij het eerste recidiefl sotalol of quinidine en tenslotte amiodarone. Op deze
wijze steeg het percentage patienten dat sinusritme behield gedurende het
eerste jaar na electrocardioversie van ongeveer 50% naar 65%. De 3
antiaritmica bleken vergelijkbaar in effektiviteit. Amiodarone, na het tweede
recidief en dus bij een slechtere patienten populatie, was even effektief. Dit
zou er op kunnen wijzen dat amiodarone beter werkzaam is, maar kan ook
veroorzaakt zijn doordat patienten opgeladen werden met amiodarone voor
de cardioversie.
Het identificeren van de patient bij wie het herstelde sinusritme niet
behouden kan worden werd besproken in Hoofdstuk 2 en 4.
In Hoofdstuk 2 bleek dat overwegend boezemfibrilleren, een hogere New
York Heart Association klasse voor inspanningsvermogen en de
aanwezigheid van reumatisch kleplijden samen te gaan met een kortere duur
tot recidief van de ritmestoornis.
Met behulp van de in Hoofdstuk 4 ontwikkelde statistische methoden bleek
het mogelijk om patienten te identificeren die niet gecardioverteerd moeten
worden vanwege de hoge kans op recidief ondanks het geven van
sequentieëie therapie met 3 verschillende antiaritmica in combinatie met een
snelle re-electrocardioversie. Een oudere leefdtijd in combinatie met een
groter aantal eerdere episoden van boezemfibrilleren, een langere duur van
het bestaan van de ritmestoornis en de aanwezigheid van mitraalkleplijden
voorspellen een niet succesvolle behandeling ondanks deze sequentieële
therapie. Juist deze patienten kan onnodige electrische cardioversies en het
instellen van, mogelijk schadelijke, antiaritmica onthouden worden.
Bijwerkingen en speciaal proaritmische effekten werden beschreven in
Hoofdstuk 2, 3 en 4. Ventriculaire en supraventriculaire rimestoornissen en
geleidingsstoornissen ten gevolge van de electrische cardioversie vonden
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van een pacemaker noodzakelijk. Alle andere complicaties herstelden
spontaan of na simpele interventie. Een thrombo-embolische complicatie
werd bij slechts één patient gezien. Ook bij slechts één patient werd een
complicatie gezien ten gevolge van de antistolling met orale anticoagulantia.
Dit illustreert de effektiviteit en veiligheid van deze orale anticoagulantia
tijdens electrische cardioversie.
Antiaritmica kunnen zogenaamde proaritmische bijwerkingen hebben, die
zich manifesteren als een frequenter optreden van ritmestoornissen en het
verschijnen van ernstiger vormen van ritmestoornissen. Bii 2% van de 127
met antiaritmica behandelde patienten was sprake van proaritmie op kamer
niveau. Al deze patienten kregen flecainide. Op boezem niveau was er
slechts eenmaal sprake van proaritmie, tijdens therapie met sotalol. Andere
bijwerkingen kwamen voor bij 5vo van de met flecainide behandelde
patienten. Deze werden veroorzaakt door de vertragende effekten van
flecainide op het geleidinssysteem of cerebrale bijwerkingen. Tijdens sotalol
therapie ondervonden l0% van de 39 patienten bijwerkingen, zoals hartfalen
en bradycardie. Met quinidine beha.ndelde patienten ondervonden in 29vo
(van 14 patienten) onacceptabele diarree. Amiodarone, gegeven in een lage
dosering van gemiddeld 284 mg, veroorzaakte bii 6% van de 34 patienten
bij werkingen (huidafwij kingen).
Tijdens de follow-up overleden 10 patienten. Btj 9 van hen kan zeker geen
sprake zijn geweest van proaritmie, omdat deze patienten niet met
antiaritmica behandeld werden. De oorzaak van de acute hartdood bleef bij
allen onopgehelderd.
In Hoofdstuk 5 werden de effekten van flecainide op de defibrillatie
drempel van de boezem bestudeerd, waarbij bleek dat flecainide deze
significant verhoogde. Daarom dient een electrische cardioversie bij patienten
behandeld met flecainide te beginnen met een hogere stroomsterkte, b.v. 200
Joules.
sr segment elevatie direkt na de electrische cardioversie werd in het
verleden incidenteel beschreven. In Hoofdstuk 6 vonden wij bij 146
opeenvolgende patienten dat dergelijke elevaties bij l9Vo van de patienten
optraden na een gemiddelde cumulatieve energie dosis van 243+I14 Joules.
Binnen 1,5 minuut normaliseerde het ST segment weer. ST segment elevatie
kwam vaker voor bij patienten die een pericardiotomie hadden ondergaan.
Hoewel wij dit verschijnsel niet hebben kunnen verklaren, bleek het
voorkomen ervan samen te gaan met een lager succes percentage van de
cardioversie en het eerder optreden van een recidief.
In de tot nu toe besproken hoofdstukken werden klinische parameters
gevonden, die het succes van de electrische cardioversie en behoud van
sinusritme daarna kunnen voorspellen. In Hoofdstuk 7 werd aangetoond dat
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met het 24-uurs electrocardiogram direkt na de electrische cardioversie een
voorspelling ten aanzien van succes van het behoud van sinusritme mogelijk
is. Het aantal supraventriculaire tachycardieën gedurende deze 24 uur
correleerde negatief met succes van het behoud van sinusritme. In de
toekomst zullen studies verricht moeten worden om te bepalen of het aantal
supraventriculaire tachycardieën na de cardioversie gebruikt kan worden als
selectie criterium voor het gebruik van profylactische antiaritmische therapie.
Tevens dient dan een indruk verkregen te worden over de dagelijkse variatie
in het optreden van supraventriculaire ritmestoornissen. Er dient rekening
mee gehouden te worden dat behandeling met antiaritmica paradoxaler wijs
kan leiden tot een verhoging van de mortaliteit. In de Cardiac Arrhythmia
Suppression Trial (CAST) studie werd een hogere incidentie van acute
hartdood waargenomen bij patienten die met antiaritmica behandeld werden
in verband met asymptomatische ventriculaire ritmestoornissen na het
doormaken van een myocardinfarct. De kans is groot dat de oversterfte
veroorzaakt werd door proaritmie op kamer niveau. Analoog aan de CAST
bevindingen kan bij patienten waarbij het boezemfibrilleren succesvol
gecardioverteerd is in sinusritme proaritmie op boezem niveau verwacht
worden.
In de hoofdstukken 8 en 9 worden de voordelen van het herstel van
sinusritme besproken.
Een verbetering van het inspanningsvermogen en de ejectiefractie werd één
maand na herstel van het sinusritme waargenomen, terwijl herstel van de
boezem contractie al na één week werd vastgesteld. Herstel van boezem
contractie, regularisatie en verlangzaming van het ritme kunnen deze late
verbetering niet volledig verklaren. Wij postuleren dan ook in Hoofdstuk 8
dat boezemfibrilleren bovendien aanleiding geeft tot het ontstaan van een
langzaam progressieve cardiomyopathie, die na herstel van sinusritme ook
pas langzaam hersteld.
In Hoofdstuk 9 werd aangetoond dat na herstel van sinusritme de boezems
in grootte afnamen in het verloop van 6 maanden. Bij patienten die
boezemfibrilleren hadden zonder onderliggend cardiaal lijden en tevoren dus
geen hemodynamische belasting van de boezems hadden ondervonden,
normaliseerden de grootte van de boezems. Bij de andere patienten die wel
een hemodynamische belasting voor het ontstaan van boezemfibrilleren gehad
hadden, waren de boezems na 6 maanden sinusritme wel kleiner, maar niet
genormaliseerd. Deze bevindingen ondersteunen de opvatting dat vergroting
van de boezems bij patienten met boezemfibrilleren zowel veroorzaakt wordt
door boezemfibrilleren maar eveneens door de onderliggende cardiale zíekte.
Concluderend kan gesteld worden dat het herstellen van sinusritme middels
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an waarde is omdat
de linker ventrikel ejectiefractie verbetert, het inspanningsvermogen van depatient toeneemt en de boe2ems in grootte afnemá. Na electrische
cardioversie van boezemfibrilleren is het met behulp van de voorgestelde
sequentieële medicamenteuze antiaritmische therapie en snelle re-cardioversie
beter mogelijk het herstelde sinusritme te behouden. Tenslotte kan metbehulp van het ontwikkelde algoritme bepaalde patienten een waarschijnlijk
niet-succesvolle therapie bespaard blijven. Tevàns kan patienten met eengeringe kans op een recidief boezemfibrilleren potàtieel schadelijke
antiaritmische therapie onthouden worden.
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